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Nowe kompleksy rutenu jako (pre)katalizatory 
reakcji metatezy, pochodne 2-alkoksy-6-nitrostyrenu jako zwistzki 
posrednie i sposob ich wytwarzania 

Przedmiotem wynalazku nowe kompleksy rutenu o wzorze 1, gdzie L"" 
oznacza oboj^tny ligand, wybrany z gmpy obejmuj^cej trojarylo-, trojalkilofosfiny, 
korzystnie tr6j(cykloheksylo)fosfinQ, PCys. lub N-heterocykliczny ligand karbenowy 
przedstawlony wzorem 9A, 9B, 9C lub 9D, X i X' oznacza ligand anionowy, zwtaszcza 
halogen, korzystnie chlor, R oznacza alkil C1-C5 lub cykloalkil Cs-Ce, R' oznacza wodor, 
alkll C1-C20. alken C2-C20. alkin C2-C20 lub aryl; korzystnie R' oznacza wodor, R\ R^ i R^ 
oznaczaj^ niezaleznie od siebie wodor, alkil Ci-Ce. alkoksyl Ci-Cs, albo fenyl lub naftyl 
nie podstawione b^dz postawione grupami alkilowymi Ci-Ce lub alkoksylowymi Ci-Cs 
oraz sposob ich wytwarzania, a takze zwi^zki posrednie - pochodne 2-alkoksy-5- 
nitrostyrenu. o wzorze 6, w ktorym R, R', R\ R^ i R^ maj^ wyzej podane znaczenie, a R^ 
i R^ oznaczaj^ wodor lub grup? alkilow^ o Ci do C20 atomach w^gla. Przedmiotem 
wynalazku Jest takze zastosowanie zwi^zkow o wzorze 1 jako (pre)katalizator6w w 
procesach metatezy. 

W zastosowaniach metatezy olefin w syntezie organicznej osiqgnifto w ostatnich 
latach duze post^py. Opracowano kilka kompleksow karbenowych rutenu dziataKcych 
jako (pre)katalizatory, ktore posiadaj^ zarowno wysokq aktywnosc w reakcjach metatezy 
roznego rodzaju, jak i szerok^ tolerancj? dia duzej ilosci grup funkcjonalnych. Ta 
kombinacja wtasciwosci jest warunkiem przydatnosci tego rodzaju (pre)katalizator6w w 
syntezie organicznej. 
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Ponadto, dla praktycznego zastosowania, szczegolnie w skali przemystowej, 
bardzo poz^dane jest, aby takie kompleksy rutenu byty stabilne przez diuzszy czas w 
warunkach podwyzszonej temperatury i mogly bye przechowywane / oczyszczane / 
stosowane bez atmosfery gazu ochronnego. 

Poznano juz kompleksy rutenu z takimi wtasciwosciami (patrz J. Am. Chem. Soc. 
2000, 122, 8168-8179; Tetrahedron Lett. 2000, 41, 9973-9976), jednakze okazato si?, 
ze lepsza stabilnosc pot^czona jest ze zmniejszonq. aktywnosci^ katalityczn^. Takie 
ograniczenie stwierdzono na przyktad dla (pre)katalizatora o wzorze 2 (porownanie 
aktywnosci katalitycznej 1 patrz: Angew. Chemie Int. Ed. 2002, 1 14, 832-834). 

Nast^pnie opisano (pre)katalizatory o wzorach 3 i 4, Wore wykazuj^ wyzsz^ 
aktywnosc katalityczn^ w porownaniu z (pre)katalizatorem o wzorze 2. Katalizatory 2, 3 i 
4 zawieraj^ chelatuj^c^ atom metalu grup? izopropoksylowq. Wyzsz^ aktywnosc 
ukfadow 3 i 4 ttumaczy sl§ zawadq przestrzennq. spowodowan^ s^siedztwem grupy 
fenylowej lub (podstawionej) grupy naftylowej w pozycji orto do grupy izopropoksylowej 
(Angew. Chemie Int. Ed. 2002, 114, 832-834; Angew. Chemie Int. Ed. 2002, 114, 2509- 
2511). 

Stwierdzono, ze nowe (pre)katalizatory kompleksy rutenu wedlug wynalazku 
przedstawione wzorem 1, ktore w pozycji para do grupy izopropoksylowej zawieraj^ 
grupq nitrowq, wykazujq. duzo wyzsz^ aktywnosc katalityczn^ w porownaniu do znanych 
wysoko aktywnych kompleksow mtenu, a jednoczesnie s^ stabilne termicznie i wobec 
powietrza. 

Nowe (pre)katalizatory kompleksy rutenu wedtug wynalazku przedstawione sq^ 
wzorem 1 , gdzie oznacza oboj^tny ligand, wybrany z grupy obejmuj^cej trojarylo-, lub 
trojalkilofosfinf , korzystnie tr6j(cykloheksylo)fosfin§, PCya, lub N-heterocykliczny ligand 
karbenowy przedstawiony wzorem 9A. 9B, 9C lub 9D, X I X' oznacza ligand anionowy, 
zwlaszcza halogen, korzystnie chlor, R oznacza alkil C1-C5 lub cykloalkil Cs-Ce, R" 
oznacza wodor, alkil C1-C20. alken C2-C20, alkin C2-C20 lub aryl, korzystnie R' oznacza 
wodor, R\ 1 R^ oznaczaj^ niezaleznie od siebie wodor, alkil Ci-Cs, alkoksyl Ci-Ce, 
albo fenyl lub naftyl nie podstawione b^dz postawione gmpami alkilowymi Ci-Ce lub 
alkoksylowymi Ci-Ce. 
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We wzorach 9A, 9B, 9C lub 9D, podstawniki R*. R® i R^ oznaczajq niezaleznie 
wodor, alkil C-Czo, alken C2-C20 b^dz fenyl nie podstawiony lub podstawiony alkilem Ci- 
Ce. alkoksylem C1-C6 lub halogenem, natomiast X i X' maj^wyzej podane znaczenie. 

Korzystnle R'* i R^ oznaczaj^ reszt? fenylow^ podstawiony przynajmniej w jednej z 
pozycji orto, najkorzystnlej reszt? mezytylowy (2,4,5-trimetylofenylowq; Mes), natomiast 
R® i R^ mogq. bye potyczone i oznaczajy wtedy reszt? cyWoalkilowy C4. 

Nowe zwiyzkl posrednie pochodne 2-alkoksy-5-nitrostyrenu o wzorze 6, w ktorym 
R oznacza alkil C1-C5 lub cykloalkil Cs-Ce. R' oznacza wodor. alkil C1-C20, alken C2-C20, 
alkin C2-C20 lub aryl, korzystnie R' oznacza wodor. R\ R^ i oznaczajy niezaleznie od 
siebie wodor. alkil Ci-Ce. alkoksyl Ci-Ce, albo fenyl lub naftyl nie podstawione bydz 
postawione grupami alkilowyml Ci-Cs lub alkoksylowyml Ci-Ce. a R° i R® oznaczajy 
wodor lub grup§ alkilowy o Ci do C20 atomach w^gla. 

Synteza nowych kompleksow mtenu o wzorze 1. wedlug wynalazku polega na 
tym. ze zwiyzek posredni o wzorze 6. poddaje si§ reakcji z karbenowym kompleksem 
rutenu o wzorze 7, w ktorym ktorym i oznaczajy niezaleznie oboj^tny ligand, 
wybrany z grupy obejmujycej trojarylo- lub trojalkilofosfinQ, korzystnie 
tr6j(cykloheksylo)fosfin§, PCya, i/lub N-heterocykilczny ligand karbenowy przedstawiony 
wzorem 9A. 9B, 9C lub 9D, w ktorych R^ R^ R^ i R' oznaczajy niezaleznie wodor, alkil 
C1-C20, alken C2-C20 bydz fenyl nie podstawiony lub podstawiony alkilem Ci-Ce, 
alkoksylem Ci-Ce lub halogenem, natomiast X i X' majy wyzej podane znaczenie, a R^° 
= R' i oznacza wodor, alkil C1-C20. alken C2-C20, alkin C2-C20 lub aryl, natomiast R'^ 
oznacza aryl, winyl lub allenyl. 

W sposobie wedtug wynalazku katalizator 0 wzorze 1 otrzymuje si? jak 
przedstawiono na Schemacie II (dane eksperymentalne patnz PrzyWad II i Przyktad III) w 
reakcji pomi?dzy podstawionym grupami R'. R\ R', R', R' i 2-izopropoksy-5- 
nitrostyrenem o wzorze 6 a kompleksem rutenu 7. w ktorym i oznaczajy 
niezaleznie od siebie ligand fosfinowy i/lub N-heterocykliczny karben NHC o wzorze 9A. 
9B, 9C lub 9D, w ktorym R^ R^ R^ i R^ oznaczajy niezaleznie wodor. alkil C1-C20, alken 
C2-C20 bstdz fenyl nie podstawiony lub podstawiony alkilem Ci-Ce, alkoksylem Ci-Ce lub 
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halogenem, natomiast X i X' maj^ wyzej podane znaczenie , oraz R^^ oznacza aryl, 
winyl lub allenyl, ewentualnie w obecnosci CuZ, gdzie Z ma wyzej podane znaczenie. 
Reakcj? prowadzi si^ korzystnie w chlorowanych rozpuszczalnikach, np. chlorku 
metylenu, lub w w^glowodorach aromatycznych, lub w ich mieszaninach w ci^gu 1-24 h 
w temperaturze od 0 do 100 °C. 

Altematywnie sposob wytwarzania nowych (pre)katalizator6w o wzorze 1 , wedtug 
wynalazku polega na reakcji podstawionego rodnikami R', R\ R^, R^, R® i R^ 2- 
izopropoksy-5-nitrostyrenu o wzorze 6 z katalizatorem Gmbbsa o wzorze 7, w ktorym LI 
i L2 oznaczaj^ niezaleznie od siebie ligand fosfinowy, natomiast R® I R''^ oraz X i X' majq 
wyzej podane znaczenie. w obecnosci N-heterocyklicznego karbenu NHC o wzorze 9A, 
9B, 9C lub 9D, w ktorym R^ R^, R® i R^ oznaczaj^ niezaleznie wodor, alkil C1-C20, alken 
C2-C20 b^dz fenyl nie podstawiony lub podstawiony alkilem d-Ce, alkoksylem Ci-Ce lub 
halogenem. 

Powyzsz^ syntez^ przestawiono na Schemacie 111 (dane eksperymentalne patrz 
PrzyWad IV). 

Reakcj?, korzystnie prowadzi si^ w jednym naczyniu mieszaj^c kolejno: ligand NHC 
ze statym kompleksem 7 w ci^gu 1-24 h w temperaturze z przedziatu 0-100°C w 
rozpuszczalnikach takich jak w^glowodory alifatyczne, lub aromatyczne, korzystnie 
heksan, lub ich chlorowcopochodne, np. dichlorometan, lub etery alkoholi, glikoli i etery 
cykliczne. 

Korzystnie ligand NHC o wzorze 9A. 9B, 9C lub 9D stosuje si§ wtej reakcji w postaci 
wolnej, lub moze bye on przygotowany in situ w wyniku reakcji stalej soli o wzorze 8A, 
8B, 8C lub 8D, gdzie Y oznacza prosty anion, korzystnie reszt? kwasow^ chlorowiec lub 
BF4 w postaci zawiesiny w rozpuszczalnikach takich jak w^glowodory alifatyczne, lub 
aromatyczne, korzystnie heksan, z silnymi zasadami, takimi jak wodorki metali 
alkalicznych, lub ziem alkalicznych, lub ich alkoholany. Najkorzystniej stosuje si? tu tert- 
pentanolan potasu. Nast^pnie dodaje si? roztwor odpowiedniej pochodnej 2-alkoksy-5- 
nitrostyrenu o wzorze 6 i reakcj? prowadzi si? ewentualnie w obecnosci soli miedzi CuZ, 
gdzie Z ma wyzej podane znaczenie. Jako rozpuszczalniki stosuje si? alifatyczne lub 
aromatyczne w?glowodory, lub chlorowane rozpuszczalniki. korzystnie chlorek 
metylenu, prowadz^c reakcj? w ci^u 1-24 h w temperaturze z przedziatu 0-100''C. 



Sekwencje syntezy. ktore znajduj^ ogolne zastosowanie w wytwarzaniu 
(pre)katalizator6w o wzorze 1, przestawiono ogolnie na Schematach II— III oraz 
przyWadowo dia syntezy (pre)katalizatora o wzorze 10 na Schemacie V i VIII oraz dia 
katalizatora o wzorze 11 na Schemacie VI. Te drogi syntezy nadaj^ sl§ ogolnie do 
wytwarzania zwiqzkow o wzorze 1 . 

Synteza nowych zwi^zkow posrednich o wzorze 6, wedlug wynalazku polega na 
tym, ze podstawiony 2-hydroksy-5-nitrobenzaldehyd o wzorze 5a, w ktorym R'. R\ i 
R^ maj^ wyzej podane znaczenie, alkiluje si§ za pomoc^ zwi^zku o wzorze RZ, gdzie R 
ma znaczenie jak we wzorze 1. a Z oznacza chlorowiec lub reszt? kwasu alkilo-, 
perfluoroalkilo- lub arylosulfonowego. lub slarkowego, do podstawionego 2-alkoksy-5- 
nitrobenzaldehydu o wzorze 5, gdzie R, R\ R^ I R^ maj^wyzej podane znaczenie, ktory 
nast^pnie poddaje si§ reakcji olefinacji do wytworzenia podstawionego 2-alkoksy-5- 

nitrostyrenu, o wzorze 6. 

W sposobie wedlug wynalazku reakcj? alkilowania podstawionych pochodnych 2- 
hydroksy-5-nitrobenzaldehydu o wzorze 5a prowadzi si§ jak przedstawiono na 
Schemacie r(dane eksperymentalne patrz PrzyWad 1) za pomoc^czynnikow alkiluj^cych 
RZ, gdzie R ma znaczenie jak we wzorze 1 , a Z oznacza chlorowiec lub reszt§ kwasu 
alkilo-, perfluoroalkilo- lub arylosulfonowego lub slarkowego. 

Reakcj§ iq, korzystnie prowadzi si? w obecnosci w?glanu lub wodorotlenku metalu 
alkalicznego, w obecnosci lub bez katalizatora, a jako rozpuszczalniki stosuje si? 
rozpuszczalniki aprotonowe takie jak DMF, DMSO, aceton. acetonitryl, etery alkoholi lub 
glikoli lub rozpuszczalniki protonowe. takie jak metanol lub etanol lub reakcj? prowadzi w 
uWadzie dwufazowym (PTC). 

W reakcji alkilowania zwi^zku o wzorze 5a jako katalizator stosuje si? w?glan lub 
fluorek cezu, czwartorz?dowe sole amoniowe, etery koronowe i kryptandy, a 
najkorzystniej stosuje si? CS2CO3. 

Najkorzystniej reakcj? prowadzi si? w DMF w ci^u 1-24 h w temperaturze z 

przedziaiu 0-150°C. 



W sposobie wedlug wynalazku reakcj? olefinowania podstawionych pochodnych 
2-izopropoksy-5-nitrobenzaldehydu korzystnie prowadzi si? wedtug Tebbego z 
tytanowym odczynnikiem Tebbego, lub wedlug Wittiga z odczynnikiem Wittiga. Reakcj? 
prowadzi si? w rozpuszczalnikach takich jak etery alkoholi i glikoli. lub etery cykliczne. 
korzystnie THF. 

Zastosowanie zwi^zkow o wzorze 1 jako (pre)katalizator6w w procesach metatezy. 

(Pre)katalizatory o wzorze 1. wedlug wynalazku znajduj^ zastosowanie w niezwykle 
szerokim zakresie. Z dobrym wynikiem mozna przeprowadzac zarowno liczne reakcje 
metatezy zamykania pierscienia. jak I metatezy krzyzowej oraz metatezy typu "alken- 
alkin" (en-in). 

I tak, syntezy zwi^zkow. Wore zawieraj^ wiqzanie podwojne C=C oraz inne grupy 
funkcyjne, przy zastosowaniu nowego katalizatora wedlug wynalazku przebiegaj^ z 
bardzo dobrym wynikiem (patrz Przyklad V i PrzyWad VI). 

Co zaskakuj^ce, opisane tu nowe (pre)katalizatory o wzorze 1 okazuj^ si? lepsze od 
porownywalnych znanych katalizatorow rowniez co do swojej aktywnosci. tak ze 
cz?stokroc wystarcza zastosowanie mniejszych ilosci katalizatora w porownaniu ze 
zwykle stosowanymi ilosciami (patrz Przyklad VII - XI). 

Przy zastosowaniu opisanych tu nowych (pre)katalizator6w 1 mozliwe jest obnizenie 
temperatury reakcji i jednoczesne skrocenie czasu reakcji w porownaniu z tymi 
koniecznymi przy uzyciu innych katalizatorow. W ten sposob poprawia si? zarowno 
wydajnosc jak i techniczna mozliwosc przeprowadzenia reakcji. 

Ponizsze przyklady objasniaj^ wytwarzanie i zastosowanie nowych 
(pre)katalizator6w. Przyklady porownawcze z zastosowaniem znanych 
(pre)katalizator6w pokazuj^wyzszosc zwistzkow o wzorze 1. 

Przyktad I. 

Wytwarzanie ligandu o wzorze 6 (ogolnie Schemat I, szczegolowo Schemat IV). 

2-izoprvpoksy-5-nitrvbenzaldehyd o wzorze 5, w ktorym R', R . R i R oznaczaj^ 
wodor. a R oznacza izopropyl. Do mieszanej zawiesiny sproszkowanego bezwodnego 
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w?glanu potasu (1.1 g, 8 mmol), kataiitycznej ilosci w^glanu cezu (521 mg, 40 mol.%) i 
2-hydroxy-5-nitrobenzaldehyclu w ktorym R'. R\ R^ oznaczaj^ wodor (668 mg, 4 
mmol) w suchym DMF (25 ml) dodano ze strzykawki 2-jodopropan (0.8 ml, 8 mmol). 
Mieszano w ci^u 24 godzin w temperaturze pokojowej (RT), a nast^pnie 
rozpuszczalnik odparowano pod zmniejszonym cisnieniem. Pozostalosc wylano do 
wody (50ml) i ekstrahowano t-BuOMe (4x25 ml). PoJ^czone fazy organiczne przemyto 
solank^ suszono nad Mg2S04 i zat^zono do sucha. Sutona^ produkt oczyszczano za 
pomoc^ chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym, stosuj^c jako eluent 
mieszanin? c-heksan:EtOAc 8:2. Otrzymano 2-lzopropoksy-5-nitrobenzaldehyd (5) jako 
niskotopllwe, zottawe cialo stale (850 mg, 86% wydajnosci) IR (KBr): 3115, 2991. 2942. 
1679, 1609, 1526, 1348, 1284, 1111, 950. 832, 748, 667 cm'^ NMR (500 MHz, 
CDCI3): (d. 6H. J = 6.1 Hz), 4.85 (q. 1H, J = 6.1 Hz). 7.10 (d. 1H. J= 9.2 Hz). 8.39 

(dd. 1H. J = 2.9, 9.2 Hz). 8.69 (d, 1H. J = 2.9 Hz). 10.41 (s, 1H); "C NMR (125 MHz, 
CDCI3): .521.8. 72.6. 113.6. 124.7. 125.12. 130.4, 141.1. 164.3, 187.8; MS (El): nVz 209 
(10. [MD, 167 (100). 137 (18). 120 (11). 93 (7),75 (3).65 (10).53 (4); HRMS (El) 
obliczono dia [Mf (C10H11O4N): 209.0688; znalezlono 209.0686. 

2-izopropoksy-5-nitrostyren (o wzorze 6, w ktorym R' R\ R^, R^, R® i R^ oznaczajX 
wodor a R oznacza izopropyl). Do mieszanej zawieslny PhaPCHaBr (932 mg, 2.53 
mmol) w suchym THF (20 ml) dodano powoli w temp. -78°C roztwor BuLI w heksanie 
(1.8 ml, 2.7 mmol, 1.5M). Nast^pnie dodano powoli roztwor 2-izopropoksy-5- 
nitrobenzaldehydu o wzorze 5, w ktorym R' R\ R^ R^ oznaczaj^ wodor a R oznacza 
Izopropyl (379 mg, 1.81 mmol) w suchym THF (2 ml) w tej samej temperaturze. 
Mieszaninie reakcyjnej pozwolono ogrzac si§ do temperatury pok., a nast^pnle 
kontynuowano mieszanie przez 10 godz. Po tym czasie, do koiby dodano nasycony 
roztwor NH4CI (2 ml) 1 t-BuOMe (100 ml). Nierozpuszczalny material oddzielono przez 
filtracj§, a uzyskany surowy produkt oczyszczono za pomoc^ chromatografii kolumnowej 
na zelu krzemionkowym, stosuj^c jako eluent mieszanin? c-heksan:EtOAc 8:2. 
Otrzymano 2-izopropoksy-5-nitrostyren (0 wzorze 6) jako jasno-zofty olej (236 mg, 63% 
wydajnosci). IR (film): 3088, 2982, 2967, 1627, 1607, 1583, 1516, 1341, 1271. 1107. 
950. 742 cm-\ ^H NMR (500 MHz, CDCI3): S^A^ (d, 6H. J = 6.0 Hz), 4.71 (q, 1H, J = 
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6.0 Hz), 5.40 (dd. 1H, J = 0.5, 11.2 Hz). 5.87 (dd. 1H, J = 0.5. 17.7 Hz). 6.91 (d. 1H. J = 

9.1 Hz), 7.00 (dd, 1H. J= 11.2, 17.7 Hz). 8.12 (dd, 1H. J= 2.8. 9.1 Hz). 8.36 (d. 1H. J = 
2.8 Hz); ^^C NMR (125 MHz. CDCb): ^21.9, 71.5. 112.2. 116.8, 122.4. 124.5, 128.1, 
130.1. 141.0, 159.9; MS (El): mJz 207 (4, [Mf ). 165 (59), 148 (100). 135 (4). 118 (96), 
104 (2), 90 (15). 65 (8),63 (7). 51 (4); MS (ESI): mi z 230 ([M+Naf); HRMS (ESI) 
obliczono dia [M+Na]* (CnH.aOaNNa): 230.0788; znaleziono 230.0776. 



Przyktad II: 

Wytwarzanie zwi^zku 1 ogolnie (Schemat 11). szczegolowo zwi^zku 10 (Schemat V). 

Stosuj^c ochronn^ atmosfer? argonu w kolbie Schlenka umieszczono staly 
karbenowy kompleks rutenu o wzonze 7, w ktorym X i X' oznaczaj^ chlor. oznacza 
PCya, \} ligand NHC o wzorze 9A. ktorym R* i R= oznaczajq 2.4.5-tr6jmety!ofenyl a R^ i 
R^ wodor, oraz R^° oznacza wodor a R^^ fenyl. (tzw. katalizator Grubbsa ll-generacji. 
153 mg, 0.18 mmol), bezwodny CuCI (18 mg, 0.18 mmol) i dodano suchy odtlenlony 
CH2CI2 (10 ml). Nast^pnie dodano roztwor zwi^zku 6, w ktorym R^ = R^ = R = R' = R = 
R^ = H, a R rowna si? izopropyl. (38 mg. 0.18 mmol) w CH2CI2 (4 ml). Uzyskan^ 
zawiesin? mieszano w temp. 30°C pr^ez 1 godz. Od tego momentu wszystkie nast^pne 
operacje wykonywano na powietrzu. bez koniecznosci stosowania ochronnej atmosfery 
argonu. Mieszanin? reakcyjn^ zat^zono na wyparce i otrzymany materia* naniesiono na 
krotksi kolumn? chromatograficzn^ wypetnion^ zelem krzemionkowym. Kolumn? 
rozwijano za pomocai mieszaniny c-heksan:EtOAc (5:2). zbieraj^c zielon^ frakcj?. Po 
odparowaniu rozpuszczalnikow i przemyciu pozostaJosci niewielk^ ilosci^ zimnego n- 
pentanu otrzymano kompleks 10 jako zielone. mikrokrystaliczne ciato stale (100 mg. 
83% wydajnosci). Rf = 0.30 (c-heksan:EtOAc 8:2); ^H NMR (500 MHz. CD2CI2): 16.42 
(s. 1H). 8.46 (dd. 1H. J = 9.1. 2.5 Hz). 7.80 (d. 1H, J = 2.5 Hz). 7.10 (s. 4H). 6.94 (d. 1H. 
J = 9.1 Hz). 5.01 (sept. 1H. J = 6.1 Hz). 4.22 (s, 4H). 2.47 (2s. 18H). 1.30 (d. 6H. J = 6.1 
Hz) ppm; NMR (125 MHz. CD2CI2): 289.1. 208.2. 156.8. 150.3. 145.0. 143.5. 139.6. 
139.3, 129.8. 124.5, 117.2, 113.3, 78.2.52.0.21.3,21.2. 19.4 ppm; IR (KBr): 2924,2850, 
1606. 1521, 1480, 1262. 1093, 918. 745 cm-; MS (ESI): 636 [M-Clf; HRMS (IE): m\z 
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obliczono dla C3iH37N303^=Cl2^°^Ru: [M^] 671.1255. znaleziono 671.1229; Analiza 
elementama, obliczono: (%) for C31H37CI2N3O3RU (671.63): C 55.44. H 5.55. N 6.26; 
znaleziono: C 55.35; H 5.70. N 6.09. 

Przyktad III: 

Wytwarzanie zwi^zku 1 ogolnie (Schemat II) i szczegolowo zwi^zku 1 1 (Schemat VI) 

Stosujsic ochronn^ atmosfer? argonu w kolbie Schlenka umieszczono ^ staly 
karbenowy kompleks rutenu o wzorze 7. w ktorym X i X' oznaczaR chlor, i 
oznaczaja PCy3, R^°wocl6r a fenyl, (tzw. katalizator Grubbsa l-generacji. 164.6 mg, 
0 20 mmol I dodano suchy odtlenlony CH2CI2 (15 ml). Nast^pnie dodano roztwor 
zwl^zku 6. w ktorym R^ = R^ = R^ = R' = R« = R' = H. a R rowna si? izopropyl. (50 mg. 
0.24 mmol) w CH2CI2 (5 ml). Uzyskany roztwor mieszano w temp. 40°C przez 1 godz. 
Od tego momenta wszystkie nast^pne operacje wykonywano na powietrzu. bez 
koniecznosci stosowania ochronnej atmosfery argonu. Mieszanin? reakcyjn^ zat?zono 
na wyparce i otrzymany materiat naniesiono na krotk^ kolumn? chromatograficzn^ 
wypeinion^ zelem krzemionkowym. Kolumn? rozwijano za pomoc^ mieszaniny c- 
heksan:EtOAc (5:2), zbieraj^c br^zow^ frakcj^. Po odparowaniu rozpuszczalnikow i 
przemyciu pozostatosci niewielk^ ilosci^ zimnego n-pentanu otrzymano kompleks 11 
jako br^zowe. mikrokrystaliczne cialo stale (95 mg. 70% wydajnosci). Rf = 0.40 (c- 
heksan:EtOAc 8:2). 

PrzyWad IV: 

Wytwarzanie zwi^zku 1 ogolnie (Schemat III) i szczegotowo zwi^zku 10 (Schemat Vlll) 

Reakcj? prowadzono w ochronnej atmosferze argonu w naczyniu Schlenka. Do 
zawiesiny soli o wzorze 8A. w ktorym Y oznacza BF4. R* i oznaczaja 2.4.5- 
trojmetylofenyl a R" i R' wodor (152 mg. 0.388 mmol) w n-heksanie (7 ml) dodano 
roztwor tert-amylanu potasu CH3CH2C(CH3)20-K* (0.22 ml. 0.372 mmol. 1.7 M. w 
toluenie) i uzyskany opalizuj^cy zolty roztwor mieszano w temp. pok. przez 30 min. 
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Nast^pnie dodano staty kompleks aitenu o wzorze 7, w ktorym X i X' oznaczaj^ chlor, 
i oznaczaja PCya, R'° wodor a R^^ fenyl, (tzw. katalizator Grubbsa l-generacji , 255 
mg, 0.310 mmol) i zawartosc naczynia ogrzewano do wrzenia przez 30 min. Do 
uzyskanej br^zowo-rozowej zawiesiny dodano w temp. pok. roztwor styrenu o wzorze 6, 
w ktorym = = = r- = R« = = H, a R rowna si? izopropyl. (83.5 mg, 0.403 
mmol) w CH2CI2 (7 ml) I staiy CuCI (33.8 mg, 0.341 mmol). Zawartosc naczynia 
ogrzewano w temp. 40°C przez 1 godz. Od tego momentu wszystkie operacje 
wykonywano na powietrzu, bez koniecznosci stosowania ochronnej atmosfery argonu. 
Mieszanin? reakcyjn^ zat^zono I otrzymany material naniesiono na krotk^ kolumn? 
chromatograflczn^ wypeinion^ zelem krzemionkowym. Kolumn? rozwijano za pomoc^ 
mieszaniny c-hexane:EtOAc (5:2). zbiersu^c zielon^ frakcj§. Po odparowaniu 
rozpuszczalnikow i przemyciu pozostatosci niewlelk^ ilosclq. zimnego n-pentanu 
otrzymano kompleks o wzorze 10 jako zielone. mikrokrystaliczne ciato stale (149 mg, 
72% wydajnosci). Dane analityczne zgodne z uzyskanymi poprzednio (patrz PrzyWad II). 

Przvktadv zastosowania 
Przykfad V: 

Zastosowanie zwiqzku 1 jako katalizatora w reakcjl metatezy zamykania pierscienia. 
(Schemat VII). 

1.[(4-Metylofenylo)sulfonylo]-2,3A7-tetrahydro-1H-azepina. P1. Do roztworu dienu 
SI (210 mg, 0.75 mmol) w CH2CI2 (35 ml) ochlodzonego do temp. O^C dodano roztwor 
katalizatora 1 (5 mg, 1 mol%) w CH2CI2 (2 ml). Zawartosc kolby mieszano w tej samej 
temperaturze przez 1 godz. Rozpuszczalnik usuni?to pod zmniejszonym cisnieniem a 
pozostatosc poddano chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym, stosuj^c jako 
eluent mieszanin? c-heksan:EtOAc 8:2. Otrzymano P1 (186 mg, 99% wydajnosci) jako 
biate ciato stale. IR (KBr): 3030, 2942, 2899, 2855, 1657, 1596. 1450, 1332, 1286, 1162, 
910. 816, 712 cm-""; NMR (200MHz. CDCI3): <J 2.28 (m, 4H), 2.39 (s. 3H), 3.25 
(m,4H), 5.72 (m. 2H), 7.25 (d. 2H. J = 8.2 Hz). 7.64 (d. 2H, J = 8.2 Hz); ^^C NMR 
(50MHz. CDCI3): 5 21.5, 29.948.2. 126.9. 129.5. 130.1. 136.2, 142.9; MS (El): m/z 251 
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(5. [MY ), 223 (2). 184 (6), 155 (4), 105 (2), 91 (19). 96 (16). 77 (1). 65 (13).42 (100); 
HRMS (El) obliczono dia [Mf (C,3H,702NS): 251.0980; znaleziono 2251.0979. 

Przyklad V: 

Zastosowanie zwi^zku 1 jako katalizatora w reakcji metatezy krzyzowej. 
Schemat IX 

(E)-4-(2-metylo-6-nitm-1H-indol-3-ilo)-2-butenonian metylu, (E)-P2. 
Do mieszanego roztworu indolu S2 (77.8mg, 0.36 minol) i akrylanu metylu S2a 
(92.9 mg. 1.1 mmol) w CH2CI2 (15 ml) dodano roztwor katalizatora 1 (12.1 mg. 5 mol%) 
w CH2CI2 (5 ml). Otrzymany roztwor mieszano w temp, pokojowej przez 2 godz. 
Rozpuszczalnik usuni?to pod zmniejszonym cisnieniem a pozostatosc poddano 
chromatografil kolumnowej na zelu krzemionkowym, stosuj^c jako eluent mieszanin? c- 
heksan-EtOAc 8:2. Otrzymano (E)-P2 (186 mg. 99o/o wydajnosci) jako zone krystaliczne 
cialo stale. IR (KBr). 3364. 2953. 2904. 1707. 1655. 1504. 1324. 1215.750 cm'^; 
NMR (500 MHZ. CDCb): ^2.42 (s, 3H), 3.61 (dd. 2H. J = 1.7.6.0 Hz). 3.70 (s. 3H). 5.74 
(dt 1H J = 1.7. 15.7 Hz). 7.09 (dt, 1H. J = 6.0, 15.7 Hz). 7.42 (d. 1H. J = 8.8 Hz). 7.98 
(dd 1H J = 2.0. 8.8 Hz). 8.24 (d. 1H, J = 2.0 Hz), 8.51 (br. s. 1H). ^^C NMR (125 MHz. 
CDCIs)- J 12.0.26.7.51.5,107.2,108.8,115.4.117.5,121.4, 133.2. 133.6. 138.9. 142.6. 
146 7 167 0- MS (El): m/z 21 A (100. [M]^ ), 259 (75), 242 (63), 215 (38). 199 (11). 189 
(15) 175 (15). 168 (53). 154 (18), 143 (31), 127 (12), 115 (12). 84 (17); HRMS (El) 
obliczono dIa [Mf - (C,4H.404N2): 247.0954; znaleziono 274.0959. Analiza elementarna. 
obliczono (Ci4Hn404N2): C. 61.31; H. 5.14; N. 10.21; znaleziono: C. 61.05; H. 5.22; N. 
10.09. 

Przyklad VI. 

Badanie szybkosci cyklizacji substrata S3 (2-air.lo-2-(2-metylallilo)malonianu dietylu) 
przy uzyciu katalizatora 1 . 
Schemat X. Fig. I 



-12- 



3-Metylo-3-cyklopenteno-1,1-dikarboksylan dietylu, P3. W kolbie Schlenka 
umieszczono roztwor dienu S3 (100 mg, 0.4 mmol) w CHaCb (20 ml) i w temperaturze 
25°C dodano roztwor kat. 1 (2.6 mg. 0.004 mmol, 1 mol. %) w CH^Cb (1 ml). Mieszano 
w tej temperaturze. co 15 min. pobieraj^c probki (0.25 ml) mieszaniny reakcyjnej 
(reakcj? przerywano natychmiast po pobraniu probki za pomoc^ dodania odpowiedniej 
ilosci 1M roztworu. eteru etylowo-winylowego). Stopieh konwersji w kazdej probce 
obliczono na podstawie chromatografii gazowej. Produkt zldentyfikowano przez 
porownanie ze wzorcem. Uzyskane wyniki obrazuje krzywa "10" (♦♦♦) na wykresie 
przedstawionym na fig.1. 

Badanie szybkosci cyklizacji substratu S3 (2-allilo-2-(2-metylairHo)malonianu dietylu) 
przy uzyciu katalizatora o wzorze 2. 

Eksperyment prowadzono identycznie jak opisano w PrzyWadzie VI. z tym, ze 
zastosowano katalizator 2 (2.5 mol. %). Uzyskane wyniki obrazuje krzywa "2" (•••) na 
wykresie przedstawionym na fig.1. 

Przyktad VII. 

Porownanie efektywnosci kat. 1 w reakcji krzyzowej metatezy. 
Schemat XI. 

7.[1-(tert-butylo)-1, 1-dimetylsililo]oxy-2-heptenonian metylu, P4. Do mieszanego 
roztworu olefiny S4 (te/t-butylo(5-heksenyloksy)dimetylosilanu) (107 mg, 0.5 mmol) i 
akrylanu metylu S2a (86 mg. 1 mmol) w CH^Cb (10 ml) dodano roztwor katalizatora 1 
(3.4 mg, 1 mol%) w CH2CI2 (2 ml). Zawartosc naczynia mieszano w temp, pokojowej 
przez 30 min. Rozpuszczalnik usuni^to pod zmniejszonym cisnieniem a pozostatosc 
poddano chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym. stosuj^c jako eluent 
mieszanin? c-heksan:EtOAc 8:2. Produkt P4 {7.[1-(tert-bum-1.1-dimetylsililoJoxy-2- 
heptenonian metylu) otrzymano jako mieszanin? izomerow (E) i (Z) w proporcji 95:5 
(l^cznie 130 mg, 95% wydajnosci) jako bezbarwny olej. IR (film): 2952. 2933. 2859, 
1729. 1658. 1472. 1437. 1258. 1102, 983. 838. 777 cm-^; NMR (500 MHz. CDCI3): S 
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0 03 (s 6H) 0.88 (s. 9H). 1.46-1.57 (m. 4H), 2.17-2.25 (m. 2H). 3.57-3.63 (m. 2H). 3.71 
(s 3H). 5.81 (dt. 1H, J = 1.6. 15.7 Hz). 6.96 (dt. 1H, J = 7.0. 15.7 Hz); ^^C NMR (125 
MHz. CDCb): ^-5.35, 18.3, 24.4. 25.9. 31.9, 32.2, 51.3. 62.7. 121.0, 149.4, 167.1; MS 
(El): m/z241 (3).215 (29). 183 (20). 139 (5). 119 (3), 109 (2), 89 (100). 81 (31). 75 (17). 
73 (17), 53 (3); HRMS (ESI) obliczono dia [M+Na]* (CwHzsOaNaSi): 295.1700; 
znaleziono 295.1691. 

Zgodnie z danymi: Angew. Chemie Int. Ed. 2002. 114,2509-2511 katalizator o 
wzorze 4 (2.5 mol. %. t. pok.. 20 min.) daje w analogicznej reakcji produkt P4 z 
wydajnosci£t91%. 

Przyktad VIII. 

Porownanie efektywnosci katalizatora 1 w reakcji krzyzowej metatezy. 
Schemat XII. 

2-[3-cyjano-2-propenylo]malonian dietylu, P5. Do mieszanego roztworu 
allilomalonianu dietylu S5 (100 mg, 0.5 mmol) i akr/lonitrylu S5a (53 mg, 1 mmol) w 
CH2CI2 (5 ml) dodano roztwor katalizatora 1 (16.8 mg, 5 mol%) w CH2CI2 (5 ml). 
Otrzymany roztwor mieszano w temp, pokojowej przez 30 min. Rozpuszczalnik usuni^to 
pod zmniejszonym cisnieniem a pozostatosc poddano chromatografii kolumnowej na 
zelu krzemionkowym, stosuj^c jako eluent mieszanin? c-heksan:EtOAc 8:2. Produkt P5 
otrzymano jako mieszanin? izomerow (E) i (Z) w proporcji 1:2 (l^cznie 98 mg. 87% 
wydajnosci) jako bezbarwny olej. IR (film): 2985. 2941. 2223, 1732. 1447, 1371, 1228, 

1177. 1032, 859 cm"'; ""H NMR (500 MHz. CDCI3): Izomer fZ; ^ 1 .29 (t, 6H). 2.99 (t. 1H). 

3.51 (t.2H), 4.22 (q. 4H). 5.44 (tt. 1H), 6.60 (tt. 1H). ^^C NMR (125 MHz. CDCI3): Izomer 

(Z; ^14.0, 30.4. 50.2. 61.8. 102.1. 115.2. 149.8. 167.8; 1H NMR (500 MHz, CDCI3): 

Izomer (E) 5 1.29 (t, 6H), 2.79 (t, 1H). 3.46 (t, 2H), 4.22 (q. 4H). 5.44 (tt. 1H). 6.68 (tt. 

IN). ^^C NMR (125 MHz. CDCI3): Izomer (Ej ^ 14.0. 31.9. 50.3, 61.9. 102.6. 116.8. 

150.7. 168.8; MS (El): m/z 225 (7, [M]* ), 197 (14). 180 (38). 169 (12), 151 (64). 134 

(21). 123 (81), 106 (64). 93 (25), 80 (100), 52 (51); 
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Zgodnie z danymi: Synlett 2001, 430-431, katalizator 2 (8 mol.%. 40 "C, 6 godz.) 
daje w analogicznej reakcji produkt P5 z wydajnosci^79%. 
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Zastrzezenia patentowe 

1. Nowe kompleksy aitenu jako (pre)katalizatory reakcji metatezy przedstawione 
wzorem 1, w ktorym oznacza oboj§tny ligand, wybrany z grupy obejmuj^cej 
trojarylo- lub trojalkilofosfin?, korzystnie tr6j(cykloheksylo)fosfin§, PCya, lub N- 
heterocykliczny ligand karbenowy przedstawiony wzorem 9A, 9B, 9C lub 9D, X i X' 
oznacza ligand anionowy, zwiaszcza halogen, korzystnie chlor, R oznacza alkil C1-C5 
lub cykloalkil Cs-Ce, R' oznacza wodor, alkil C1-C20. alken C2-C20, alkin C2-C20 lub aryl, 
korzystnie R' oznacza wodor, R\ R^ i R^ oznaczaj^ niezaleznie od siebie wodor, alkil 
C1-C6, alkoksyl Ci-Cs, albo fenyl lub naftyl nie podstawione b^dz postawione grupami 
alkilowymi C1-C6 lub alkoksylowymi Ci-Ce, przy czym we wzorach 9A, 9B. 9C lub 9D, 
R'', R^, R^ i R^ oznaczaj^ niezaleznie wodor, alkil C1-C20, alken C2-C20 b^dz fenyl nie 
podstawiony lub podstawiony alkilem Ci-Ce. aikoksylem Ci-Ce lub haiogenem, 
natomiast X i X' maj^ wyzej podane znaczenie. 

2. Kompleksy wedlug zastrz. 1 , znamienne tym, ze R'* i R^ oznaczaj^ reszt? fenylow^ 
podstawiony przynajmniej w jednej z pozycji orto, najkorzystniej reszt? mezytylowy 
{2,4.5-trimetylofenylow^ Mes). natomiast R^ i R^ sq polyczone i oznaczajy reszt? 
cykloalkilowq C4. 

3. Nowe pochodne 2-alkoksy-5-nitrostyrenu o wzorze 6, w ktorym R oznacza alkil C1-C5 
lub cykloalkil Cs-Cs, R' oznacza wodor, alkil C1-C20, alken C2-C20, alkin C2-C20 lub aryl, 
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korzystnie R' oznacza wodor, R\ i R^ oznaczaj^ niezaleznie od siebie wodor, alkil 
Ci-Ce, alkoksyl Ci-Ce, albo fenyl lub naftyl nie podstawione b^dz postawione grupami 
alkilowymi Ci-Ce lub alkoksylowymi Ci-Cs. a R^ i R^ oznaczaj^ wodor lub gmp? 
alkilow^ o Ci do C20 atomach w§gla. 

4. Sposob wytwarzania nowych kompleksow mtenu o wzorze 1, znamienny tym, ze 
pochodn^ 2-alkoksy-5-nitrostyrenu o wzorze 6, w ktorym R oznacza alkil C1-C5 lub 
cykloalkil Cs-Ce, R' oznacza wodor, alkil C1-C20, alken C2-C20, alkin C2-C20 lub aryl, 
korzystnle R' oznacza wodor, R\ R^ i R^ oznaczaj^ niezaleznie od siebie wodor, alkil 
C1-C6, alkoksyl Ci-Ce, albo fenyl lub naftyl nie podstawione b^dz postawione grupami 
alkilowymi Ci-Ce lub alkoksylowymi Ci-Ce, a R^ i R^ oznaczaj^ wodor lub grup? 
alkilow^ o Ci do C20 atomach w§gla poddaje s\q reakcji z karbenowym kompleksem 
rutenu o wzorze 7, w ktorym i oznaczaj^ niezaleznie oboj§tny ligand, wybrany z 
grupy obejmuj^cej trojarylo- lub trojalkilofosfin?, korzystnie tr6j(cykloheksylo)fosfln?, 
PCy3, i/lub N-heterocykliczny ligand karbenowy przedstawiony wzorem 9A, 9B, 9C 
lub 9D, gdzie R^ R^ R^ i R^ X i X' maj^ wyzej podane znaczenie, a R^° = R' i 
oznacza wodor, alkil C1-C20, alken C2-C20. alkin C2-C20 lub aryl, natomiast R^^ 
oznacza aryl, winyl lub allenyl, do wytworzenia kompleksu rutenu o wzorze 1 . 

5. Sposob wedlug zastrz. 4, znamienny tym, reakcji pomi^dzy podstawionym grupami 
R', R\ R^, R^, R° i R^ 2-izopropoksy-5-nitrostyrenem o wzorze 6, a kompleksem 
rutenu o wzorze 7, prowadzi si? ewentualnie w obecnosci CuZ, gdzie Z oznacza 
ligand anionowy, korzystnie chlor, w chlorowanych rozpuszczalnikach, korzystnie 
chlorku metylenu, lub w w^glowodorach aromatycznych, albo w ich mieszaninach w 
ci^u 1-24 h w temperaturze od 0 do 100 °C. 

6. Sposob wedtug zastrz. 4, znamienny tym, ze reakcj? prowadzi si? w jednym naczyniu 
mieszaj^c koiejno: ligand NHC o wzorze 9A-9D, gdzie R'*, R^, R® i R^, X I X" maj^ 
wyzej podane znaczenie, ze statym kompleksem o wzorze 7 w ci^u 1-24 h w 
temperaturze 0-1 OCC, w rozpuszczalnikach takich jak w^glowodory alifatyczne, lub 
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aromatyczne, korzystnie heksan, lub ich chlorowcopochodne, najkorzystniej 
dichlorometan, lub etery alkoholi, glikoli i etery cykliczne. 

7. Sposob wedtug zastrz. 4, znamienny tym, ze ligand NHC stosuje si? w tej reakcji w 
poslaci wolnej, lub przygotowany in situ w wyniku reakcji state] soli o wzorze 8A do 
8D , gdzie R*. R^. R^ i R^, X i X' majq. wyzej podane znaczenie, a Y oznacza prosty 
anion, korzystnie reszt§ kwasow^ chlorowiec lub BF4, w postaci zawiesiny w 
rozpuszczalnikach takich jak w^glowodory alifatyczne, lub aromatyczne, korzystnie 
heksan z silnymi zasadami, takimi jak wodorki metali alkalicznych, lub ziem 
alkalicznych, lub ich alkoholany, najkorzystniej stosuje si§ tu tert-pentanolan potasu, 
po czym dodaje s\q roztwor odpowiedniej pochodnej 2-alkoksy-5-nitrostyrenu i 
reakcj? prowadzi si§, ewentualnie w obecnosci soli miedzi CuZ, gdzie Z ma powyzej 
podane znaczenie, a jako rozpuszczalniki stosuje si? alifatyczne lub aromatyczne 
w§glowodory, lub chlorowane rozpuszczalniki, korzystnie chlorek metylenu, 
prowadzsLC reakcj? w ci^u 1-24 h w temperaturze z przedziatu 0-100°C. 

8. Sposob wytwarzania pochodnych 2-alkoksy-5-nitrostyrenu o wzorze 6, znamienny 
tym, ze podstawiony 2-hydroksy-5-nitrobenzaldehyd 0 wzorze 5a, w ktorym R', R\ R^ 
1 R^ ma\^_ wyzej podane znaczenie, alkiluje si? za pomoc^ zwi^zku o wzorze RZ, 
gdzie R ma znaczenie jak we wzorze 1, a Z oznacza chlorowiec lub reszt? kwasu 
alkilo-, perfluoroalkilo- lub arylosulfonowego, lub siarkowego, do podstawionego 2- 
alkoksy-5-nitrobenzaldehydu o wzorze 5, gdzie R, R\ R^ i R^ maj^ wyzej podane 
znaczenie. ktory nast?pnie poddaje si? reakcji olefinacji do wytworzenia 
podstawionego 2-alkoksy-5-nitrostyrenu, o wzorze 6. 

9. Sposob wedtug zastrz. 8, znamienny tym, ze reakcj? alkilowania prowadzi si? w 
obecnosci w?glanu lub wodorotlenku metalu alkalicznego, w obecnosci lub bez 
katalizatora, a jako rozpuszczalniki stosuje si? rozpuszczalniki aprotonowe takie jak 
DMF, DMSO, aceton, acetonitryl, etery alkoholi lub glikoli lub rozpuszczalniki 
protonowe, takie jak metanol lub etanol, lub reakcj? prowadzi w uktadzie 
dwufazowym (PTC). 



10. Sposob wedlug zastrz. 8, znamienny tym, ze w reakcji alkilowania zwiqzku o wzorze 
5 jako katalizator stosuje s\q w?glan lub fluorek cezu, czwartorz^dowe sole 
amoniowe, etery koronowe i kryptandy, a najkorzystniej stosuje si§ CS2CO3. 

11. Sposob wedtug zastrz. 8 albo 9 albo 10, znamienny tym, ze reakcj? alkilowania 
prowadzi si§ w DMF w ciqgu 1-24 h w temperaturze z przedzialu 0-150°C. 

12. Sposob wedlug zastrz. 8, znamienny tym, ze reakcj? olefinowania podstawionych 
pochodnych 2-izopropoksy-5-nitrobenzaldehydu 0 wzorze 5 prowadzi si§ wedtug 
Tebbego z tytanowym odczynnikiem Tebbego, lub wedlug Wittiga z odczynnikiem 
Wittiga, w rozpuszczalnikach takich jak etery alkoholi i glikoli, lub etery cykliczne, 
najkorzystniej THF. 

13. Zastosowanie zwi^zkow o wzorze 1 jako (pre)-katalizator6w w procesach metatezy. 
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